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論文内容の要旨
【目的】
造影剤の血液透析による体外除去の効率について、造影剤の種類による比較を実験的に行うこと。また、血液透析
療法をおこなっている慢性腎不全患者に対して造影剤を投与した場合の除去効率と安全性の検討を行うこと。
【方法ならびに成績】
1. 10種類のヨード造影剤に関する実験的検討
臨床用の血液透析機器を利用した実験装置を用い、透析膜における造影剤間で、の透過性の比較を行った。用いられ
た造影剤はいずれもヨード造影剤で、イオン性モノマー型である diatrizoate および iothalamate、非イオン性モノマ
ー型である iopamidol 、 iohexol 、 ioversol 、 iopromide ， iomeprol、イオン性ダイマー型である ioxaglate、非イオン性
ダイマー型である iodixanol および iotrolan の合計10種類であった。それぞれの造影剤はヨード含量30 g 分を透析液
7L に溶解されたのち、透析器の血液回路に毎分200 ml の流速で濯流された。透析液回路には、血液回路の造影剤の溶
媒と同じ透析液が毎分500 ml で濯流された。透析膜は2.1 m2 のセルロース・ジアセテート膜が用いられた。透過性の
評価には、透析膜の前後における血液回路中の造影剤濃度と流量から算出されるクリアランス値がもちいられた。
結果は、モノマー型の造影剤はいずれのダイマー型の造影剤よりも透過性が優れており、造影剤の分子量とクリア
ランス値の聞には負の相関関係がみられた。一方、イオン性および非イオン性にかかわらず、モノマー型あるいはダ
イマー型造影剤間では、クリアランス値に統計学的有意差がみとめられず、電気化学的な因子の関与は乏しいと考え
られた。
以上より血液透析による造影剤の除去効率に影響を与える造影剤の因子として、分子量が最も重要であると考えら
れた。
2 .低浸透圧性造影剤 2 種類の臨床例における透析効率および安全性の比較
血液透析療法がおこなわれている慢性腎不全患者に対して行われた造影 CT 検査において、非イオン性モノマー型
の iohexol とイオン性ダイマー型の ioxaglate のいずれかが投与され、その透析効率と有害反応の発現状況について
の比較を行った。検査総数は44例で、 22例に iohexol を、 22例に ioxaglate が点滴静注された。造影剤投与の前後にお
いて血圧と脈拍が測定され、検査中および検査後における有害反応の有無について、医師または看護婦によって観察
および問診が行われた。実験装置と同じ透析膜を用いた血液透析が造影剤注入後30分より開始され、血液流量は毎分
200 ml、透析液流量は毎分500 ml を基準として 4 時間透析がおこなわれた。
結果は、 4 時間の血液透析で投与された iohexol の78.4 ::t6.5 %、 ioxaglate の72.4 土 6.0%が除去され、それぞれの
クリアランス値は透析開始 1 時間後が110.3 士 19.3 ml/min と 71. 6 士 22.8 ml/min、 2 時間後が104.0 土 26.1 ml/min と
92.8:t17.1 ml/min、 4 時間後が119.8 ::t 12.5 ml/min と 101.3 ::t8.2 ml/min であった。これら除去率とクリアランス値
については、いずれの時間においても iohexol 投与群と ioxaglate 投与群の聞に統計学的有意差がみとめられ、実験結
果と同様に分子量の小さいモノマー型造影剤の透析効率が良好であった。
造影剤投与に伴う有害反応は、 iohexol 群では 1 例に温熱感がみとめられたのみである一方、 ioxaglate 群では、 3
例に温熱感、 3 例にくしゃみがみとめられた。しかし、これらは一過性でいずれも治療を必要としない軽微なもので
あった。
【総括】
血液透析患者をおこなっている慢性腎不全患者に造影剤を投与する場合は、造影剤の体内残留による有害反応をさ
けるために、できるだけ速やかに体外へ除去することが望ましし」その際の造影剤側の因子を中心に、臨床での安全
性も含めて検討を行い、以下の知見を得た。
透析効率は分子量の小さいものほど良好であったが、モノマー型あるいはダイマー型間では除去効率に差違がみと
められないことから、モノマー型の造影剤であればいずれを選択しても効率よく除去される。
慢性腎不全患者への造影剤投与の安全性については、造影剤投与後早期に血液透析を行えば、造影剤の体内残留に
よる影響はみとめられず、安全に造影検査が行える。
慢性腎不全患者へ尿路血管造影剤を投与することにより、造影剤は体内に長時間貯留し、様々な有害反応を起こす
ことが知られている。血液透析は造影剤の体外排世の手段としてもっともよく用いられているが、造影剤による除去
効率の差異についてはこれまで検討されたことがなかった。本研究により、モノマー型造影剤の除去効率がダイマー
型造影剤よりすぐれていることが明らかとなった。また、造影剤の除去効率に影響を与える主要因が造影剤の分子量
であることも明らかにされた。これらの結果をふまえることにより適切な造影剤の選択が可能となり、慢性腎不全患
者の造影検査・治療の安全性の確立に大きく寄与しているといえる。以上より本研究の業績は大阪大学博士学位を授
与されるにふさわしい内容と考える。
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